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Dr. Jean Schmutz, Muri b. Bern, und Dr. Fritz Hunziker, Bern, sind als Erfinder genannt worden 



1 

Das Patent Nr. 422 793 betrifft ein Verfahren zur 
Herstellung von Amidinen der Dibenzo[b,f][l,4]thiaze- 
pin-Reihe der Formel 



R lN ^ ^R 2 
N 

! 

. y N=C. . 



10 




(I) 



von Saure-Additionssalzen oder quaternaren Amrao- 
niumderivaten davon. In Formel I bedeutet Z ein 
Schwefelatom oder eine Sulfinylgruppe (-SO-). R t und 
R 2 sind gleich oder verschieden und bedeuten Wasser- 
stoff, unsubstituierte oder im Arylrest Substituenten von 
gleicher Art wie R 3 enthaltende Aryl- oder Aralkyl- 
gruppen, Alkenyl- oder Alkylreste mit 1 bis 5 C-Ato- 
men, die gegebenenfalls gemeinsam mit dem Stickstoff- 
atom einen Ring bilden, welcher als weitere Hetero- 
atome O, S oder N enthalten kann, wobei das N seiner- 
seits Wasserstoff oder eine Alkyl-, Hydroxyalkyl- oder 
Alkoxyalkylgruppe tragt,oder schliesslich unsubstituierte 
oder am Stickstoffatom alkylierte Amino- oder Amino- 
alkylgruppen. R 3 und R 4 sind gleich oder verschieden 
und bedeuten Wasserstoff, Halogenatome, Hydroxy- 
gruppen, 1 bis 3 C-Atome enthaltende Alkyl-, Alkoxy- 
oder Alkylmercaptogruppen oder Trifluormethylgrup- 
pen. 

Zur Herstellung dieser Produkte wird eine Verbin- 
dung der Formel 



25 



R 4 -A 



> N = C v ^ 
/ \/V 



/V 



-R 3 



(II) 



worin Z, R s und R 4 die obengenannte Bedeutung be- 
sitzen und worin A ein Halogenatom oder cine hoch- 
stens 3 C-Atome aufweisendc Alkoxy- oder Alkylthio- 
gruppe darstellt, mit Ammoniak bzw. einem entspre- 
chend substituierten primaren oder sekundaren Amin 
der Formel HNRjR 2 umgesetzt, gegebenenfalls unter 
nachtraglicher Oxydation eines Schwefelatoms Z zur 
Sulfifinylgruppe und/oder unter nachtraglicher Einfuh- 
rung nicht Wasserstoff bedeutender Reste R t und/oder 
R 2 , wobei die Reaktionsprodukte als freie Basen oder 
als Additionssalze mit geeigneten Sauren gewonnen wer- 
den. Zur Bildung quaternarer Ammoniumderivate kon- 
nen die Reaktionsprodukte nachtraglich mit einem Qua- 
ternisierungsmittel behandelt werden. Die im genannten 
Verfahren als Ausgangsstoffe verwendeten Imidhalo- 
genide werden beispielsweise durch thermische Cyclisie- 
rung entsprechend substituierter o-Amino-o'-carboxy- 
diphenylsulfide und Behandeln des gebildeten Lactams 
der Formel 



R 4 



■ NH-CO. 




(in) 



mit einem Halogenierungsmittel, z. B. Phosphoroxy- 
chlorid, Phosphorpentachlorid oder Gemischen davon, 
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vorzugsweise in Gegenwart katalytischer Mengen von 
Dimethylanilin oder Dimethylformamid, erhalten. An- 
derseits entsteht durch Behandeln des Lactams (III) mit 
Phosphorpentasulfid das entsprechende Thiolactam, 
dessen tautomere Form zum Imidothioather alkyliert s 
werden kann. 



© 




welche im iibrigen nicht nur aus den genannten Aus- 
gangsverbindungen (II) oder ahnlichen Verbindungen, 
wie aktivierten Imidothioathern der Formel II, worin A *Q 
zum Beispiel 

-S-CHs /VNOe 



bedeutet, entstehen, sondern auch in anderer Weise er- 
zeugt werden konnen, z. B. durch intramolekulare Rit- 
ter-Reaktion (Angriff einer Nitrilgmppe auf ein Phenyl- 
kation) bei o-Cyanodiphenylsulfiden, durch Beck- 
mannsche Umlagerung von gegebenenfalls passend sub- 30 
stituiertem Thioxanthonoxim oder durch Schmidt-Re- 
aktion von gegebenenfalls passend substituiertem Thio- 
xanthon mit Stickstoffwasserstoffsaure. Die beiden letzt- 
genannten Reaktionen fiihren allerdings, falls man von 
unsymmetrisch substituierten Oximen bzw. Ketonen aus- 35 
geht, zu Isomerengemischen, die notigenfalls nachtrag- 
lich getrennt werden miissen. 

Entsprechend dieser Feststellung ist es nicht not- 
wendig, die nicht immer stabilen Imidoverbindungen der 
Formel II als Zwischenprodukte zu isolieren, sondern 40 
man kann fur die Urasetzung mit dem Ammoniak bzw. 
Amin der Formel HNR^ direkt das die Nitrilium- 
bzw. Imonium-Kationen gemass Formel IV enthaltende 
Reaktionsgemisch verwenden. In diesem konnen je nach 
der Bildungsweise der Kationen gemass Formel IV als 45 
anionoide Komponenten ausser denjenigen, welche sich 
vom Substituenten A der Formel II herleiten, zum Bei- 
spiel auch Anionen der Schwefelsaure, Toluolsulfon- 
saure, Phosphorsaure, Flusssaure, Borfluorwasserstoff- 
saure usw., auftrcten. 50 

Vorliegendes Patent bezieht sich somit auf ein Ver- 
fahren zur Herstellung von Amidinen der Dibenzo[b,f] 
[l,4]thiazepin-Reihe entsprechend Formel I sowie von 
Saure-Additionssalzen davon, welches dadurch gekenn- 
zeichnet ist, dass man ein Nitrilium bzw. Imonium-Ka- 55 
tionen der Formel IV enthaltendes Reaktionsgemisch, 
welches zum Beispiel durch Behandeln eines Lactams 
der Formel III mit einem Halogenierungsmittel, durch 
Alkylieren eines entsprechenden Thiolactaras, durch 
intramolekulare Ritter-Reaktion, durch Beckmannsche 60 
Umlagerung eines Thioxanthonoxims, durch Schmidt- 
Reaktion eines Thioxanthons mit Stickstoffwasserstoff- 
saure oder auf einem anderen Wege erhalten worden 
ist, mit Ammoniak bzw. einem primaren oder sekun- 
daren Amin der Formel HNR^a umsetzt. « 

Soweit in dieser Weise Verbindungen gemass For- 
mel I erhalten werden, in welchen die Reste Rj und/ 



4 

Es hat sich nun gezeigt, dass im beschriebenen Ver- 
fahren das Ammoniak bzw. Amin der Formel HNR^ 
nicht direkt mit den genannten Imidhalogeniden, Imido- 
athern oder Imidothioathern (II) in ihrer undissoziierten 
Form reagiert, sondern mit daraus intermedial gebilde- 
ten Nitrilium- bzw. Imonium-Kationen der Formel 



© 

N = C 

V\ /v 
V 



oder R 2 Wasserstoff bedeuten, konnen nicht Wasserstoff 
bedeutende Reste R t und/oder R 2 nachtraglich einge- 
fiihrt werden durch Umsetzen der erhaltenen Amine mit 
reaktionsfahigen Estern von Alkoholen der Formel 
Rj-OH bzw. R 2 -OH, vorzugsweise solchen der Halo- 
genwasserstoffsauren, der Schwefelsaure oder der To- 
luolsulfonsaure, gewiinschtenfalls unter vorausgehender 
oder gleichzeitiger Einwirkung eines basischen Kataly- 
sators oder Metallisierungsmittels, wie Natriumamid, 
Lithiumamid, Natriumhydrid, Butyllithium, Phenyl- 
natrium, Natriumathylat oder Kalium-t-butylat. 

Die allfallige nachtragliche Oxydation von erhalte- 
nen Thiazepinderivaten zur Gewinnung von Produkten 
der Formel I, in welchen Z die Sulfinylgruppe bedeutet, 
erfolgt in an sich bekannter Weise, zum Beispiel durch 
Behandeln mit Wasserstoffsuperoxyd, Peressigsaure oder 
anderen geeigneten Oxydationsmitteln. 

Die in der beschriebenen Weise erhaltenen Basen 
sind gelb, in vielen Fallen kristallisierbar, sonst im 
Hochvakuum unzersetzt destillierbar, und besitzen schon 

auf Grund der Amidingruppierung (_N=C-N // ), abge- 

sehen von allfalligen weiteren basischen Stickstoffato- 
men, genugende Basenstarke, um mit anorganischen 
und organischen Sauren, beispielsweise Salzsaure,Brom- 
wasserstoffsaure, Schwefelsaure, Salpetersaure, Phos- 
phorsaure, Essigsaure, Oxalsaure, Weinsaure, Toluol- 
sulfonsaure und dergleichen, in Wasser bestandige Ad- 
ditionssalze zu bilden, in welcher Form die Produkte 
ebenf alls verwendet werden konnen. 

Zur Herstellung von quaternaren Ammoniumderiva- 
ten konnen die erhaltenen Verbindungen (I) nachtrag- 
lich in an sich bekannter Weise quaternisiert werden, 
beispielsweise durch Behandeln mit 1 bzw. 2 molaren 
Aquivalenten eines Dialkylsulfats, Alkylhalogenids oder 
Sulfosaurealkylesters. 

Die in der beschriebenen Weise erhaltenen Basen, 
Salze und quaternaren Ammoniumderivate sind neue 
Verbindungen, die als Wirkstoffe in Arzneimitteln oder 
als Zwischenprodukte zur Herstellung von solchen Ver- 
bindungen Verwendung finden. Insbesondere fallen die 
Produkte als Analgetika, Chemotherapeutika, Anti- 
histaminika, Antiallergika, Sedativa, Adrenolytika und 
Neuroplegika in Betracht. Einzelne davon eignen sich 
zur Behandlung psychotischer Zustande. 

Beispielsweise zeigt das gemass Beispiel 2 erhaltene 
2-CWor-ll-(4-methyl-l-piperazinyl)-dibenzo[b,q[l,4] 
thiazepin im Tierversuch die Eigenschaften eines Neu- 
roleptikums mit stark motilitatsdampfender Wirkung so- 



wie kataleptischen und apomorphinantagonistischen 
Eigenschaften. Die motilitatsdampfende Wirkung wurde 
einerseits durch Messung der Lauf aktivitat bei M'ausen 
nach der Methode von Caviezel und Baillod (Pharm. 
Acta Helv, 33, 469 [1958]), anderseits im «Open-field»- 
Test an Ratten nach der Methode von Janssen et al. 
(Psychopharmacologia 1, 389 [I960]) an je 10 Tieren 
bestimmt. Der ennittelte Durchschnittswert wird in der 
folgenden Tabelle I mit den entsprechenden Werten fiir 
bekannte Neuroleptika verglichen. In dieser sind ferner 
Vergleichswerte fiir die akute Toxizitat an der Maus so- 
wie fiir die kataleptische Wirkung enthalten. Die letztere 
wurde an Ratten gepruft, die man in verschiedenen 
Zeitabstanden nach s. c. Injektion verschiedener Sub- 
stanzmengen mit beiden Vorderpfoten auf eine 7 cm 
hohe Saule legte, wobei die Verharrungsdauer gemessen 
wurde. Die in der Tabelle I angegebenen Zahlenwerte 
entsprechen den graphisch ermittelten Substanzmengen, 
die 180 Minuten nach Injektion im Mittel von 10 Tie- 
ren eine Verharrensdauer von 30 Sekunden bewirkten. 

Tabelle I 









•Open 






Toxizitat 


Laiif- 


field- 






DL 50 


aktivitat 


Test 


Katalepsie 


Substanz 


Maus 


DE50% 


DE50°/o DE30sec 




mg/kg 


mg/kg 


mg/kg 


rag/kg 




p.o. 


p.o. 


p.o. 


s. c. 


2-Chlor-ll-(4-me- 










thyl-l-piperazinyl)- 










dibenzo[b,f][l,4]- 










thiazepin 


270 


0,6 


0,33 


0,72 


Haloperidol 


125 


0,3 


3,4 


0,23 


Perphenazin 


120 


1,0 


>5,0 


0,24 


Chlorpromazin 


135 


3,5 


4,9 


3,8 



10 



15 



20 



Beispiel 1 

8,4 g 3-Methyl-10,ll-dmydro-ll-oxo-dibenzo[b,f] 
[l,4]thiazepin werden mit 9 g Phosphorpentachlorid in 
120 ml trockenem Chloroform 2 Stunden unter Riick- 
fluss gekocht. Nach Eindampfen im Vakuum zur 
Trockne setzt man iangsam 30 ml N-Methylpiperazin zu; 
anschliessend kocht man weitere 3 Stunden unter Riick- 
fluss. Nach raoglichst weitgehendem Einengen des Re- 
aktionsgemisches im Vakuum wird der Riickstand zwi- 



30 



35 



40 



45 
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schen verdunnter Natronlauge und Ather verteilt. Man 
filtriert das zweiphasige FlUssigkeitssystem zur Abtren- 
nung von etwas ungeloster Substanz. Nach Waschen der 
Atherphase mit Wasser werden die basischen Anteile 
durch Ausschiitteln mit verdunnter Essigsaure erschop- 
fend extrahiert, aus den Extrakten mit Ammoniak in 
Freiheit gesetzt und wieder in Ather aufgenommen. Die 
Atherphase wird mit Wasser gewaschen, iiber Natrium- 
sulfat getrocknet und eingeengt. Nach Klarung iiber 
Aluminiumoxyd wird das restliche Losungsmittel abge- 
dampft. Das als Riickstand erhaltene 3-Methyl-ll-(4- 
methyl-l-piperazinyl)-dibenzo[b,f][l,4]thiazepin ist de- 
stillierbar (Siedepunkt 178 °C/0,02 Torr.) und lasst sich 
aus Ather/Petrolather kristallisieren. Man erhalt dabei 
6,9 g blassgelbe Prismen vom Schmelzpunkt 92-95 °C 
(61 °/o der Theorie). 

Beispiel 2 

5,5 g (0,02 Mol) 2-Chlor-10,ll-dihydro-dibenzo[b,f] 
[l,4]thiazepin-ll-thion (Smp. 264-266 °C) werden mit 
0,021 Aquivalenten 20°/oiger methanolischer Kalilauge 
in 50 ml Dioxan bis zur klaren Losung aufgekocht. 
Nach Zusatz von 3,77 g (0,022 Mol) p-Nitrobenzylchlo- 
rid wird wahrend 3 Stunden unter Riickfluss gekocht. 
Hierauf werden 30 ml N-Methylpiperazin zugegeben, 
worauf man wahrend weiteren 16 Stunden auf Riick- 
fluss erhitzt. Das Reaktionsgemisch wird hierauf im Va- 
kuum zur Trockne eingeengt, und der Riickstand wird 
zwischen Ather und verdunnter Essigsaure verteilt. Aus 
den essigsauren Extrakten werden die basischen Anteile 
mit konzentrierter Ammoniaklosung gefallt und in 
Ather aufgenommen. Die Atherlosung wird dreimal mit 
Wasser gewaschen, mit Natriumsulfat getrocknet und 
eingeengt. Der erhaltene basische Riickstand (5,4 g) 
wird in Ather gelost und durch Aluminiumoxyd filtriert. 
Das Filtrat wird im Vakuum eingedampft, und der 
Riickstand wird aus Ather/Petrolather kristallisiert, wo- 
bei man 3,58 g (52% der Theorie) 2-Chlor-ll-(4- 
methyl-l-piperazinyl)-dibenzo[b,f][l,4]thiazepin vom 
Schmelzpunkt 118-120 °C erhalt. 

In analoger Weise, wie in den vorerwahnten Bei- 
spielen, erhalt man aus entsprechenden Ausgangsstoffen 
die in der nachfolgenden Tabelle II genannten Pro- 
dukte. Darin bedeuten Z, K v R 2 , R s und R 4 die ent- 
sprechenden Reste in den Formeln I und IV. In der 
letzten Kolonne bedeutet Ae Ather, Pe Petrolather und 
Ac Aceton. 



Tabelle II 



Beispiel 



R 9 bzw. R« — N 



/ 



\ 



R 2 



Schmelzpunkt bzw. Siedepunkt der Base 



\ / 
S 



V 



V 



H 



H 



H 




-N N-CHs 



-N(CHs) 2 



133-134 °C (aus Ae/Pe) 
102-103 °C (aus Ae/Pe) 
121-122 °C (aus Ac/Pe) 
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Beispiel 



R s bzw. R4 — N 



/ 



\ 



R 2 



Scbmelzpunkt bzw. *Siedepunkt der Base 



6 
7 
8 



10 
11 

12 

13 
14 

15 

16 

17 

18 
19 
20 
21 
22 



Y 
V 
V 



V 



V 
V 



\ / 
s 



V 
Y 



Y 



Y 



V 



Y 



Y 



Y 



Y 



Y 



H 
H 
H 

6- C1 

H 
H 

H 

H 
H 

H 

H 

H 

8-CH„ 
8-CFs 
8-C1 

7- C1 

8- OCH 3 



-NH-CH2-CH2 -N(CH 3 ) 2 
-NH-N(CH 3 ) 2 

-tQ) 

-N^N-CHa 



96-97 °C (aus Ae/Pe) 



181-183 °C (aus Essigester/Pe) 



*190-194 °C/0,07 Torr. 



82-88 °C (aus Ae/Pe) 



00 



-NH-Cft-Cft-CKfe-WCHsk 125-126 °C (aus Ac/Pe) 



-N-CH2-CH 2 -N(CH ;1 )2 
CHs 

-N^NH 

-NH-NH2 
-NH_Y^ 

-NH_^\_CI 



89-90 °C (aus Pe) 



122-124 °C (aus Ac/Pe) 



119-121 °C (aus Essigester/Pe) 

127-128 °C und 155-156 °C 
(aus Ac/Ae/Pe) 



154-155 °C (aus Ac/Ae/Pe) 



-N-CH2-CH2-CH2-N(CH3)2 69-70 °C (aus Pe) 
CHs 



-NH-CH-(CH2)3-N(C2H5)2 76-77 °C (aus Ae/Pe) 



151-153 °C (aus Ac/Pe) 



-I^^-CHs 



-l^N-CHa 



-N^N-CHs 
-N^N-CH 3 



-N^N-CHa 



166-167 °C (aus Ac/Pe) 
136-138 °C (aus Ae/Pe) 
116-118 °C (aus Ac/Pe) 
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Ri 



/ 



bzw. R4 — N 



\_ 



R 2 



Scbmelzpunkt bzw. Siedepuakt der Base 



23 

24 

25 
26 

27 

28 

29 
30 

31 
32 
33 
34 
35 
36 
37 
38 
39 



V 



Y 



Y 
Y 



Y 



Y 



Y 
Y 



Y 



Y 



Y 



Y 



Y 



Y 



Y 



Y 



Y 



3-C1 

7-SCHa 

2-C1 
2-C1 

2-C1 

2-C1 

2-C1 
2-C1 

2-C1 

2-CH» 

2-CHs 

2-Br 

2-F 

4-CHs 

2-OCHj 

2-OCffi 

2-Q 



-N^~N-CH 5 
-NH-CH2-CH2-N(CH 3 )2 



-N N-Cm-CHs-OH 
\_/ 



(«) 



113-115 °C Caus Ae/Pe) 



54-60 °C (aus Pe) 



132-134 °C (aus Ae/Pe) 



-N-CH 2 -CH2-N(CH 3 ) 2 

-NH-CHs-CH^-CHa-NfC^s 104-106 °C (aus Ae/Pe) 



-to 

CHs 

-O 

-l^k-CHs 

-O 



-l^~N- 



CHs 



-I^N-CHj 
\_/ 

-O 



141-143 °C (aus Ac/Pe) 

148- 150 °C (aus Ac/Pe) 
99-107 °C (aus Pe) 
147-148 °C (aus Ac/Pe) 
137-138 °C (aus Ac/Pe) 
80-84 °C (aus Pe) 

149- 150 °C (aus Ac/Pe) 
116-117 °C (aus Ae/Pe) 
174-175 °C (aus Ac/Pe) 



(e) 



-l/^N-CH s -CH 2 ~OCH s 
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11 



12 



Beispiel 



Ri 



Rj bzw. R4 — N 



R 2 



Schmelzpunkt bzw. Siedepunkt der Base 



40 
41 

42 

43 



Y 
Y 



Y 



Y 



H 
H 

H 

H 



-NH2 



OCH 3 



-N^-CH 2 -OT 2 -OH 



-N-CH 2 -CH 2 -N(C 2 H 5 ) 2 
CH 3 



176-178 °C (aus Essigester/Pe) 
158-160 °C (aus Ac/Pe) 



(g) 



00 



Anmerkungen zu Tabelle II (letzte Kolonne): 



( a ) Das Hydrochlorid schmilzt bei 190-213 °C (aus 
Methanol/Ather) 

' b > Das Dihydrochlorid (aus Isopropanol/Ather) schmilzt 
bei 192 °C unter Zersetzung 

< c > Das Hydrochlorid zersetzt sich iiber 215 ? C 

W) Das Hydrochlorid schmilzt bei 194-200 °C (aus 
Methanol/Ather) 



( e ) Das Hydrochlorid schmilzt bei 196-197 °C (aus 
Athanol/Ather) 

( f ) Das Dihydrochlorid schmilzt bei 215-225 °C (aus 
Methanol/Ather) 

fe> Das Hydrochlorid schmilzt bei 230-248 °C (aus 
Methanol/Ather) 

<W Das Hydrochlorid schmilzt bei 179-180 °C (aus 
Methanol/Ather) 



PATENTANSPRUCH I 
Verfahren zur HersteNung von Amidinen der Di- 
benzo[b,f][l,4]thiazepin-Reihe der Formel 




a) 



in welcher Z ein Schwefelatom oder eine Sulfinylgruppe 



bedeutet, R t und R 2 gleich oder verschieden sind und 
Wasserstoff, unsubstituierte oder im Arylrest Substi- 
tuenten von gleicher Art wie R 3 enthaltende Aryl- oder 
« Aralkylgruppen, Alkenyl- oder Alkylreste mit 1 bis 5 
C-Atomen, die gegebenenfalls gemeinsam mit dem Stick- 
stoffatom einen Ring bilden, welcher als weitere Hetero- 
atome O, S oder N enthalten kann, wobei das N seiner- 
seits Wasserstoff oder eine Alkyl-, Hydroxyalkyl- oder 
45 Alkoxyalkylgruppe tragi, oder schliesslich unsubsti- 
tuierte oder am Stickstoffatom alkylierte Amino- oder 
Aminoalkylgruppen bedeuten; und in welcher R 9 und 
R 4 gleich oder verschieden sind und Wasserstoff, Halo- 
genatome, Hydroxygruppen,Trifluormethylgruppen oder 
1 bis 3 C-Atome enthaltende Alkyl-, Alkoxy- oder AI- 
kylmercaptogruppen bedeuten; oder von Saure-Addi- 
tionssalzen davon, dadurch gekennzeichnet, dass man 
em Nitrilium- bzw. Tmonium-Kationen der Formeln 



50 



/ \/\ 



\ 



(IV) 



in welchen Z, R, und R 4 die obengenannten Bedeutun- 65 UNTERANSPRtrCHE 

gen haben enmahendes Gemisch mit Ammoniak oder 1. Verfahren nach Patentanspruch I, dadurch ge- 

emem Amin der Formel HNR,R 2 umsetzt. kennzeichnet, dass man in erhaltene Amidinf d? For- 



13 



14 
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mel I, in denen R x und/oder R2 Wasserstoff bedeuten, 
nicht Wasserstoff und auch nicht Aminogruppen be- 
deutende Reste R t und/oder R 2 nachtraglich einfuhrt. 

2. Verfahren nach Patentanspruch I, dadurch ge- 
kennzeichnet, dass man in erhaltenen Amidinen der 
Formel I, in denen Z ein Schwefelatom bedeutet, das 
Schwefelatom nachtraglich zur Sulfinylgruppe oxydiert. 



PATENTANSPRUCH II 
Verwendung der nach Patentanspruch I oder einem 
der vorangegangenen Unteranspriiche erhaltenen Ami- 
dine der Formel I zur Herstellung ihrer quaternaren 
5 Ammoniumderivate, dadurch gekennzeichnet, dass man 
die Amidine der Formel I mit einem Quaternisierungs- 
mittel behandelt. 

Dr. A. Wander AG 



Anmerkung des Eidg. Amies fur geistiges Eigentum: 
Sollten Teile der Beschreibung mit der im Patentan- 
spruch gegebenen Definition der Erfindung nicht in Ein- 
klang stehen, so sei daran erinnert, dass gemass Art. 51 
des Patentgesetzes der Patentanspruch fur den sach- 
lichen Geltungsbereich des Patentes massgebend ist. 



